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Introducción y objetivos. Debido a su potencial hemorrágico, la terapia antitrombótica 
puede desenmascarar cánceres subyacentes no diagnosticados. Esto es especialmente relevante 
en pacientes con fibrilación auricular (FA) que precisan tratamiento crónico con terapia 
anticoagulante oral. El objetivo de este estudio es analizar la relación entre los eventos 
hemorrágicos en pacientes anticoagulados por fibrilación auricular y el ulterior diagnóstico de 
cáncer.  
Material y métodos. Estudio retrospectivo observacional de pacientes incluidos en el 
registro CardioCHUVI-AF75, que incluyó todos los pacientes ≥75 años del área sanitaria de 
Vigo con diagnóstico confirmado de FA entre el 1 de enero de 2014 y el 31 de diciembre de 
2017.  
Resultados. Se estudian un total de 8.754 pacientes; 61,7% eran mujeres. La media de edad 
fue de 82,7 ± 4,5 años. Se prescribieron antagonistas de la vitamina K en 6.091 pacientes 
(69,6%) y anticoagulantes directos en 2.662 (30,4%). Durante 3,0 ± 1,8 años de 
seguimiento,2.171 pacientes sufrieron un evento hemorrágico y, en total, se diagnosticó cáncer 
en 479 pacientes.  
Entre los pacientes con hemorragia, 198 de 2.171 (9,1%) se diagnosticaron de cáncer. Entre 
los pacientes con nuevo diagnóstico de cáncer, 198 (41,3%) se diagnosticaron después de 
cualquier evento hemorrágico, y 78 (16,3%) después de una hemorragia grave. El cáncer 
gastrointestinal fue el más frecuente (33,8%), seguido del genitourinario (29,0%) y 
broncopulmonar (7,7%). 
Conclusiones. Entre los pacientes con fibrilación auricular tratados con anticoagulación 
oral crónica, aproximadamente 1 de cada 10 que sufren una hemorragia de cualquier gravedad, 
se diagnostican de cáncer subyacente como potencial precursor del evento hemorrágico. La 
mayoría de los cánceres diagnosticados en este estudio fue gastrointestinal o genitourinario.  
Palabras clave. Anticoagulación oral, hemorragia, cáncer, fibrilación auricular, 








Introdución e obxectivos. Polo seu potencial hemorráxico, a terapia anticoagulante pode 
sacar á luz cánceres subxacente non diagnosticado. Isto é especialmente relevante en pacientes 
con fibrilación auricular (FA) que precisan tratamento crónico con terapia anticoagulante oral. 
O obxectivo deste estudo é analizar a relación entre os eventos hemorráxicos en pacientes 
anticoagulados por fibrilación auricular y o posterior diagnóstico de cáncer. 
Material e métodos. Estudo retrospectivo observacional de pacientes incluídos no rexistro 
CardioCHUVI-AF75, o cal incluíu todos os pacientes ≥75 anos da área sanitaria de Vigo con 
diagnóstico confirmado de FA entre o 1 de xaneiro de 2014 e o 31 de decembro de 2017. 
Resultados. Estudiáronse un total de 8.754 pacientes; 61,7% eran mulleres. A media de 
idade foi de 82,7 ± 4,5 anos. Prescribíronse antagonistas de vitamina K en 6.091 pacientes 
(69,6%) e anticoagulantes directos en 2.662 (30,4%). Ao longo de 3,0 ± 1,8 anos de seguimento, 
2.171 pacientes padeceron un evento hemorráxico e, en total, diagnosticouse cáncer en 479 
pacientes. 
Entre os pacientes con hemorraxia, 198 de 2.171 (9,1%) diagnosticáronse de cáncer. Entre 
os pacientes con novo diagnóstico de cáncer, 198 diagnosticáronse despois de calquera evento 
hemorráxico, e 78 (16,3%) despois dunha hemorraxia grave. O cáncer gastrointestinal foi o 
máis frecuente (33,8%), seguido do xenitourinario (29,0%) e o broncopulmonar (7,7%). 
Conclusións. Entre os pacientes con fibrilación auricular tratados con anticoagulación oral 
crónica, aproximadamente 1 de cada 10 que sofren una hemorraxia de calquera gravidade, 
diagnostícanse de cáncer subxacente como potencial precursor do evento hemorráxico. A 
maioría dos cánceres diagnosticados neste estudo foron gastrointestinal ou xenitourinario.  








Introduction and aims. Owing to its haemorrhagic potential, antithrombotic therapy can 
expose underlying undiagnosed cancers. This is particularly relevant when it comes to patients 
with atrial fibrillation who require a chronic treatment based on oral anticoagulant. The aim of 
the present study is to analyse the relationship between the bleeding events experienced by 
anticoagulant patients with atrial fibrillation and the subsequent diagnosis of cancer.  
Materials and methods. Retrospective observational study in patients belonging to the 
CardioCHUVI-AF_75 Register, which comprises all patients ≥75 years old from Vigo’s 
Healthcare Area with a confirmed diagnosis of AF between 1st January 2014 and 31st 
December 2017.  
Outcomes. An amount of 8754 patients were studied, among which 61,7% were women. 
The average age was 82,7 ± 4,5 years. Vitamin K antagonist drugs were prescribed to 6091 
patients (69,6%) and direct anticoagulants to 2.663 (30,4%). In a 3,0 ± 1,8 year follow-up time, 
2.171 patients suffered from a bleeding event. Furthermore, an amount of 479 patients were 
diagnosed with cancer.  
Among patients with bleeding, 198 out of 2.171 (9,1%) were diagnosed with cancer. 
Among patients with a new diagnosis of cancer, 198 (41,3%) cases were diagnosed after a 
bleeding event, and 78 (16,3%) after a major bleeding. Gastrointestinal cancer had the greatest 
number of occurrences, (33,8%), followed by genitourinary cancer (29,0%) and 
bronchopulmonary cancer (7,7%).  
Conclusions. Among patients with atrial fibrillation who were treated with chronic oral 
anticoagulation, approximately 1 out of 10 who experience a bleeding of any severity are 
diagnosed with underlying cancer as a potential precursor to the bleeding event. Most of the 
cancers diagnosed in this study were gastrointestinal or genitourinary.  







1.1. CONCEPTO Y DEFINICIÓN 
La fibrilación auricular (FA) es una taquiarritmia supraventricular en la cual la aurícula se 
activa de manera no coordinada sin contracción efectiva (1). Sus características en el 
electrocardiograma (ECG) son: intervalo R-R irregular, ausencia de onda P y actividad 
auricular irregular (2). 
Es una de las causas más importantes de accidentes cerebrovascular (ACV), insuficiencia 
cardíaca (IC), muerte súbita y mortalidad cardiovascular en todo el mundo (3).  
 
1.2. EPIDEMIOLOGÍA 
La FA es la arritmia más frecuente con repercusión clínica, siendo también la arritmia que 
mayor número de consultas a servicios de urgencias e ingresos hospitalarios genera (4). Afecta 
a un 1-2% de la población general y está previsto que se incremente la prevalencia en los 
próximos años, estimándose que por lo menos se doblará en los próximos 50 años (5), debido 
a esta aumenta considerablemente con la edad (del 0,5% a los 40-50 años hasta un 5-15% a los 
80). Se ha estimado, a través de un estudio poblacional realizado por la Sociedad Española de 
Cardiología, que un 4,4% de la población española > 40 años presenta FA, suponiendo que más 
de 1 millón de personas en España padece FA en sus distintas formas clínicas (6,7).  
La incidencia y la prevalencia de la FA ajustada por edad son más bajas en las mujeres 
tanto en países desarrollados como en vías de desarrollo, mientras que el riesgo de muerte en 
las mujeres es similar o mayor que el de los varones (8). Las mujeres se presentan más 
sintomáticas que los varones, siendo típicamente más mayores y asociando más comorbilidades 
(9). 
Edad Varones Mujeres 
40-46 años 0,5 0,2 
50-59 años 0,9 1,1 
60-69 años 5,3 4,0 
70-79 años 11,9 9,3 
>80 años 17,0 18,1 
Total 4,4 4,5 
 
Tabla 1. Prevalencia de la FA en la población española. Fuente (1,7) 
En un porcentaje significativo de los casos, se asocia con patología cardíaca orgánica, no 
obstante, cada vez más se relaciona con la combinación de factores de riesgo cardiovasculares 
muy ligados al estilo de vida en ausencia de cardiopatía establecida (10). 
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1.3. FACTORES DE RIESGO 
FACTORES DE RIESGO DE FA 
Edad avanzada 
Hipertensión arterial (HTA) 
Diabetes mellitus (DM) 
Infarto agudo de miocardio (IAM) 
Enfermedad valvular 
Insuficiencia cardíaca (IC) 
Obesidad 










- Hipertrofia de ventrículo izquierdo 
Ecocardiográficos 
- Dilatación de aurícula izquierda (AI) 
- Acortamiento fraccional del 
ventrículo izquierdo (VI)disminuido 
- Adelgazamiento de la pared del VI. 
Biomarcadores 
- Aumento Proteína C Reactiva (PCR) 
- Aumento Péptido Natriurético 
Cerebral (BNP) 
 
Tabla 2. Factores de riesgo de FA. Fuente (2) 
Varios factores de riesgo tanto clínicos, como electrocardiográficos, ecocardiográficos y 
biomarcadores se han asociado con un riesgo aumentado de FA, algunos de los cuales se 
muestran en la tabla 1. Así, actuando sobre algunos de estos factores de riesgo (control de 
presión arterial, disminución de peso, …) podría ser posible prevenir algunos casos de FA (2). 
 
1.4. ETIOLOGÍA 
La aparición de esta arritmia puede estar en relación con:  
- Alteraciones estructurales del tejido auricular ocasionadas por fibrosis, dilatación, 
hipertrofia, o enfermedades infiltrativas (amiloidosis, hemocromatosis, …), obesidad, 
alcohol, drogas o hipertiroidismo. 
- Alteraciones electrofisiológicas consecuencia de cambios en el potencial de acción, 
acortamiento del periodo refractario y modificación del transporte intracelular de calcio 
(2). 
CAUSAS MÁS FRECUENTES DE FA 
Enfermedad cardíaca o 
valvular:  
Cardiopatía isquémica (CI) 
Enfermedad cardíaca 
reumática 
Enfermedad del seno 
Síndrome de preexcitación, 




pericárdica, defectos del 
tabique interauricular, 
mixoma auricular. 
Causas no cardíacas: 
HTA 
Tirotoxicosis 
Infecciones agudas (sobre 
todo neumonía) 
Trastornos electrolíticos 




Relacionados con la dieta y estilo 
de vida: 
Sobrecarga emocional o física 
Consumo excesivo de alcohol 
Consumo de cocaína  
Obesidad 
 
Postquirúrgica (cirugía cardíaca y 
toracotomía) 
 





1.5.1. Predisposición genética 
Se conoce que hasta un tercio de los pacientes con FA portan variantes genéticas que 
predisponen a padecer la patología, aunque el riesgo añadido que conllevan es relativamente 
bajo (11). Las variantes genéticas con más importancia están próximas al gen del factor de 
transcripción 2 homeodominio en el cromosoma 4q25, pudiendo modificar el riesgo de FA 
hasta 7 veces (12).  
Identificar estas variantes mediante análisis genómico podría ser útil para seleccionar a los 
pacientes que se podrían beneficiar del control del ritmo o la frecuencia cardíaca, pudiendo ser 
una herramienta para mejorar el diagnóstico y el tratamiento de la FA en el futuro. No obstante, 
actualmente no se puede recomendar la realización sistemática de estas pruebas para identificar 
las variables genéticas comunes asociadas a la FA (13–15). 
 
1.5.2. Anomalías estructurales de la aurícula 
Cualquier alteración en la arquitectura de la aurícula puede aumentar potencialmente la 
susceptibilidad a sufrir FA. Estos cambios (por ejemplo, inflamación, fibrosis, hipertrofia, …) 
ocurren en el contexto de patologías cardíacas asociadas a hipertensión, enfermedad arterial 
coronaria, enfermedad valvular, cardiomiopatías e IC, las cuales tienden a aumentar la presión 
auricular izquierda causando dilatación auricular y alterando el grosor de la pared. De manera 
similar, la isquemia auricular causada por patologías como la enfermedad arterial coronaria o 
enfermedades infiltrativas como amiloidosis, sarcoidosis o hemocromatosis pueden también 
promover la FA (2). 
Incluso los factores no cardíacos asociados a FA (hipertensión, SAOS, obesidad, uso de 
drogas o alcohol e hipertiroidismo) tienen efectos fisiopatológicos que afectan a la estructura o 
función de la célula auricular. En los pacientes con FA paroxística en los que no se reconoce 
enfermedad cardíaca, las biopsias auriculares han revelado infiltrados inflamatorios 
consistentes con miocarditis y fibrosis (2,16). 
 
1.5.3. Mecanismos electrofisiológicos 
 
De acuerdo con un estudio realizado por Haissaguerre et al. descargas focales ectópicas 
localizadas en las venas pulmonares podrían iniciar la FA (17). Las venas pulmonares y sus 
uniones con las aurículas tienen propiedades anatómicas y electrofisiológicas únicas que 
pueden explicar su potencial arritmogénico (2). Este descubrimiento llevó al desarrollo de 
técnicas de aislamiento de las venas pulmonares ablación por radiofrecuencia para el 





1.5.4. Papel del Sistema Nervioso Autónomo (SNA) 
Tanto el aumento del tono simpático como del parasimpático pueden provocar arritmias 
auriculares. La acetilcolina activa un canal de potasio específico que acorta la duración del 
potencial de acción y el periodo refractario, aumentando la susceptibilidad a la reentrada. Por 
otra parte, la estimulación del simpático aumenta el calcio intracelular, promoviendo 
automaticidad y los fenómenos desencadenantes (2). 
 
1.5.5. Mecanismos fisiopatológicos 
 
1.5.5.1. Remodelado por taquicardia auricular 
La naturaleza progresiva de la propia FA causa cambios eléctricos y estructurales en la 
aurícula que perpetúan la arritmia. Es por esto por lo que frecuentemente FA paroxísticas 
evolucionan a FA permanentes en un periodo variable de tiempo. Debido a esto la cardioversión 
de una FA y el mantenimiento del ritmo sinusal es más exitoso si se realiza en los primeros 6 
meses (18). 
 
1.5.5.2. Inflamación y Estrés Oxidativo 
Procesos inflamatorios (asociados a pericarditis y cirugía cardíaca, por ejemplo) 
correlacionados con un aumento de la Proteína C Reactiva (PCR) pueden estar asociados a la 
FA. Los niveles plasmáticos de PCR e interleuquina-6 (IL-6) están elevados en pacientes con 
FA; de hecho, el aumento de PCR predice el desarrollo de FA y la recaída tras la cardioversión. 
El envejecimiento, el estrés, la inflamación y la activación del Sistema Renina-
Angiotensina-Aldosterona (SRAA) pueden causar daño oxidativo en la aurícula. Estos cambios 
oxidativos presentes en los pacientes con FA están asociados con la regulación al alza de genes 
relacionados con la producción de especies reactivas de oxígeno (2,19). 
 
1.5.5.3. Sistema Renina-Angiotensina-Aldosterona (SRAA) 
El estímulo del SRAA promueve efectos estructurales y electrofisiológicos auriculares y 
ventriculares que aumentan la susceptibilidad a sufrir arritmias. La activación de la cascada de 
señalización produce un aumento del calcio intracelular, hipertrofia, apoptosis, liberación de 
citoquinas e inflamación, estrés oxidativo, y producción de factores de crecimiento que 
estimulan la fibrosis, además de una posible modulación de canales iónicos. 
Componentes de este SRAA (como angiotensina II, enzima convertidora de angiotensina 
(ECA), y aldosterona), se sintetizan localmente en el miocardio auricular y aumentan durante 
la taquicardia auricular y la FA. Variantes en el gen de la ECA producen aumentos de 
angiotensina II que pueden elevar el riesgo de FA. 
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La aldosterona juega un papel muy importante en la inflamación y fibrosis mediada por 
angiotensina II; de hecho, en pacientes con hiperaldosteronismo primario la incidencia de FA 
está aumentada. Se ha visto en modelos experimentales de IC que el uso de espironolactona y 
eplerenona disminuyen la fibrosis auricular y la susceptibilidad a la FA, y la terapia con 
eplerenona está asociada a un descenso de incidencia de FA en pacientes con IC (2,20) 
 
Figura 1.  Fisiopatología de la FA. Fuente (2) 
 
1.6. PRESENTACIÓN CLÍNICA Y DIAGNÓSTICO 
 
1.6.1. Sintomatología de la FA 
Los pacientes que sufren FA tienen una calidad de vida inferior con respecto a los grupos 
control sanos, ya que presentan una serie de síntomas entre los cuales se encuentran: letargo, 
palpitaciones, disnea, estrés psicosocial y trastornos del sueño. De acuerdo a las Guías ESC 
2016 (3), se recomienda emplear la escala modificada de la European Heart Rhythm 
Association (EHRA) para la clasificación de los síntomas en la práctica clínica y los estudios 









1 Ninguno  
2a Leves La actividad normal no está afectada, los síntomas no causan 
molestia al paciente 
2b Moderados La actividad normal no está afectada, pero los síntomas suponen 
un problema para el paciente 
3 Graves La actividad diaria normal se ve afectada por los síntomas 
4 Discapacitantes Se interrumpe la actividad diaria normal del paciente 
 
Tabla 3. Escala modificada de la EHRA. Fuente (21) 
Hemodinámicamente la FA se caracteriza por la ausencia de contracción auricular efectiva, 
ocasionando una pérdida de la contribución auricular al llenado de los ventrículos. Este hecho 
puede producir una disminución en el gasto cardíaco ocasionando hipotensión, síncope e IC.  
Debido a la estasis sanguínea que se ocasiona en la aurícula por esta falta de contracción, 
pueden formarse trombos (sobre todo en la orejuela de la aurícula izquierda) que pueden llegar 
a producir embolismos sistémicos. 
 
1.6.2. Diagnóstico 
El diagnóstico de FA se basa en la historia clínica del paciente y su exploración física, y es 
confirmado mediante ECG, monitorización ambulatoria del ritmo (por ejemplo, por telemetría, 
Holter, …), Holter implantable subcutáneo, marcapasos o desfibrilaciones, y en casos más 
raros, mediante estudio electrofisiológico. 
En la anamnesis debemos recabar información acerca de síntomas, tiempo desde su 
aparición, frecuencia, duración, factores que los precipitan, forma de comienzo y finalización 
de estos, si hay uso de fármacos y respuesta obtenida, coexistencia de patología cardíaca y 
factores asociados como hipertiroidismo o enolismo. La exploración física deberá de ser 
detallada, en busca de signos de insuficiencia cardíaca u otros problemas tanto cardíacos como 
extracardíacos (2). 
El ECG de 12 derivaciones está recomendado para establecer el diagnóstico en caso de 
sospecha clínica da FA, determinar la frecuencia cardíaca de la misma y advertir la posible 
presencia de defectos de conducción, isquemia o signos de patología estructural. En la 
monitorización del ritmo cardíaco mediante un ECG debe registrarse el patrón típico de FA: 
intervalos R-R irregulares y ondas P indistinguibles o no definidas. Una convención aceptada 




Figura 2. ECG de un paciente en FA. Fuente (22) 
Además de ECG, a todos los pacientes con FA se les debe realizar un ecocardiograma 
transtorácico para detectar cardiopatía estructural, evaluar la función cardíaca y el tamaño 
auricular; y una analítica de laboratorio que incluya electrolitos, perfil tiroideo, hepático y renal, 
y hemograma (2). 
 
1.6.2.1. FA asintomática o silente 
La FA asintomática no es detectada frecuentemente y puede causar consecuencias graves 
como ACV o muerte. Es por esto que desde el Programa de Actividades Preventivas y 
Promoción de la Salud (PAPPS) de la Sociedad Española de Medicina de Familia y 
Comunitaria (semFYC) recomiendan un cribado de la FA mediante la toma de pulso oportunista 





1.7.1. Patrones de FA 
De acuerdo con la presentación, la duración y la terminación espontánea de los episodios 








Patrón de FA Definición Terminación 
espontánea 
FA diagnosticada por primera 
vez 
No ha sido diagnosticada antes, 
independientemente de la duración o la presencia 
y gravedad de los síntomas 
 
FA paroxística Autolimitada. 
Algunos episodios pueden durar hasta 7 días. Los 
episodios que se revierten en <7 días se 
consideran paroxísticos 
Sí, en la mayoría 
de los casos <48 
horas 
FA persistente Continua, de duración ≥7 días, incluidos los 
episodios terminados después de ≥7 días 
No 
FA persistente de larga duración Continua de duración ≥1 año tras adoptar 
estrategia de control de ritmo 
No 
FA permanente Tanto el paciente como el médico asumen la FA. 
No se adoptan intervenciones de control de ritmo. 
 
 
Tabla 4. Patrones de la FA. 
 
1.7.2. Tipos clínicos de FA 
El riesgo de padecer FA aumenta en presencia de una serie de estados fisiológicos y 
patológicos (figura 1). Aun siendo el patrón de FA similar, los mecanismos que la desencadenan 
varían sustancialmente dependiendo de la etiología de esta. La estratificación de los pacientes 




1.8.1. Control de la frecuencia cardíaca 
El control de la frecuencia cardíaca (FC) es una parte importante del tratamiento de los 
pacientes con FA, y a menudo es suficiente para conseguir controlar los síntomas de la 
patología. 
En el contexto de un episodio agudo de FA de nueva aparición suele ser necesario el control 
de la frecuencia. En este caso los fármacos de elección serán los betabloqueantes y los calcio 
antagonistas no dihidropiridínicos (verapamilo o diltiazem), dada su rápida acción y su eficacia.  
Para el control de la FC a largo plazo los betabloqueantes en monoterapia son los fármacos 
de primera elección. Tanto el verapamilo como el diltiazem proporcionan un control razonable 
de la FC, pero se deben evitar en pacientes con IC con fracción de eyección reducida debido a 
su efecto ionotrópico negativo. 
En caso de no obtener un control con los grupos farmacológicos anteriores, se puede 
valorar agregar digoxina o amiodarona, esta última como último recurso para pacientes con 
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inestabilidad hemodinámica o fracción de eyección del ventrículo izquierdo (FEVI) muy 
reducida. 
La elección de los fármacos debe de realizarse de manera individualizada, comenzando el 
tratamiento a dosis bajas, subiéndolas gradualmente para lograr el alivio sintomático. Se debe 
considerar una frecuencia cardíaca en reposo <110 lpm como objetivo inicial del control de la 
FC (3). 
 
1.8.2. Control del ritmo cardíaco 
El objetivo del tratamiento para el control del ritmo cardíaco es revertir la FA a ritmo 
sinusal. No se ha demostrado que esta estrategia mejore los resultados en pacientes con FA, por 
lo que este tratamiento solamente está indicado para mejorar los síntomas de los pacientes que 
siguen sintomáticos tras el control de la frecuencia cardíaca.  
Existen dos estrategias de control del ritmo cardíaco (3): 
- Cardioversión farmacológica (CVF): distinguimos dos situaciones. 
o Pacientes sin cardiopatía estructural o historia de cardiopatía isquémica: 
flecainida, propaferona (antiarrítmicos clase Ic) o vernakalant.  
o Pacientes con IC o cardiopatía isquémica: amiodarona.  
 
- Cardioversión eléctrica directa sincronizada (CVE): es el método de elección en 
pacientes con deterioro hemodinámico y FA de nueva aparición. Revierte rápida y 
eficazmente la FA a ritmo sinusal y se asocia a hospitalizaciones más cortas que 
mediante CVF. Es necesaria la previa sedación de los pacientes mediante midazolam o 
Propofol. 
Los pacientes que son sometidos a cardioversión tienen un riesgo aumentado de ACV si 
no están anticoagulados. Es importante saber el tiempo que ha durado el episodio de FA: 
- En pacientes en los que se ha mantenido > 48 horas hay dos maneras de actuar: 
o Comenzar la anticoagulación 3 semanas y a continuación realizar la 
cardioversión. 
o Someterse a un ecocardiograma transesofágico (ETE), ya que puede excluir la 
mayoría de los trombos en la aurícula izquierda y permitir la cardioversión 
inmediata. 
- En pacientes en los que el episodio ha durado < 48 horas se puede proceder a la 
cardioversión inmediata. 
En ambos casos, tras la cardioversión se debe mantener la anticoagulación oral (ACO) 4 






1.8.3. Profilaxis reincidencia 
Se emplea en pacientes con múltiples episodios de FA, especialmente si son muy 
sintomáticos.  
 
1.8.3.1. Fármacos antiarrítmicos 
El objetivo del tratamiento con fármacos antiarrítmicos a largo plazo es mejorar la 
sintomatología de la FA. El tratamiento con estos fármacos puede duplicar el mantenimiento 
del ritmo sinusal comparado con la ausencia de tratamiento (23). Es preciso evaluar la elección 
del fármaco antiarrítmico teniendo en cuenta las comorbilidades, el RCV, los efectos 
secundarios de los fármacos, las preferencias del paciente y la carga sintomática. 
Se recomienda la administración de droneradona, flecainida, propaferona o sotalol en 
pacientes con función ventricular izquierda normal y sin datos de hipertrofia de ventrículo 
izquierdo. En pacientes con IC se recomienda el uso de amiodarona, esta es más eficaz que 
otros antiarrítmicos para la prevención de la recurrencia, pero asocia más efectos adversos, por 
esta razón no es de primera elección (3). 
 
1.8.3.2. Ablación de las venas pulmonares con cateterismo 
Es recomendable la ablación con catéter de la FA paroxística sintomática para mejorar la 
sintomatología en pacientes con recurrencias sintomáticas en tratamiento antiarrítmico. El fin 
del procedimiento es conseguir el aislamiento completo de las venas pulmonares seguidamente 
de la ablación de la pared posterior de la AI.  
Los pacientes anticoagulados no deben suspender la anticoagulación durante la ablación. 
La anticoagulación debe mantenerse durante mínimo 8 semanas en todos los pacientes (3). 
 
1.8.3.3. Cirugía 
Los procedimientos quirúrgicos de la FA se basan en crear cicatrices en el tejido auricular 
para aislar la conducción aberrante evitando los fenómenos de reentrada. 
El procedimiento de laberinto (Cox maze) es una técnica clásica que consiste en hacer 
varias incisiones para crear un laberinto eléctrico a través del cual el impulso llega al nodo 
auriculoventricular previniendo la arritmia. Esta técnica y otras similares se realizan sobre todo 
en pacientes en los que la FA coexiste con otra cardiopatía que precise cirugía. Actualmente se 
cuenta con tecnología que facilita el procedimiento, resultando más reproducible y viable 







1.8.4. Prevención de accidentes cerebrovasculares 
Para reducir el riesgo embólico inherente a la FA el tratamiento de elección es la ACO. El 
tratamiento con ACO puede prevenir en gran medida los ACV isquémicos en los pacientes con 
FA y prolongar su supervivencia (24). 
 
1.8.4.1. Predicción del riesgo de ACV  
La Sociedad Europea de Cardiología recomienda la estratificación del riesgo de ACV de 
los pacientes con FA mediante la escala CHA2DS2-VASc. Esta escala ha simplificado la 
decisión de indicación de ACO en estos pacientes. 
 
 FACTOR DE RIESGO Puntos 
C “Cardiopatía” 




H Hipertensión arterial 
Presión arterial en reposo >140/90 mmHg >2 ocasiones o tratamiento antihipertensivo 
+1 
A2 “Age” 
Edad ≥ 75 años 
+2 
D Diabetes mellitus 
Glucosa en ayunas ≥126 mg/dl o tratamiento hipoglucemiante oral/insulina 
+1 
S2 “Stroke” 
ACV, AIT o tromboembolia previos 
+2 
V “Vasculopatía” 
Infarto de miocardio, enfermedad vascular periférica o placa aórtica previos 
+1 
A “Age” 
Edad entre 65 y 74 años 
+1 
Sc Sexo femenino +1 
 
Tabla 5. Escala CHA2DS2-VASc. Modificada de (3). 
Hay amplia evidencia de que los pacientes varones con una puntuación ≥ 2 y mujeres con 
≥ 3 se benefician de un tratamiento con ACO. Hoy en día se dispone de cierta evidencia para 
recomendar también su uso en pacientes varones con ≥ 1 punto y mujeres con ≥ 2 puntos, por 
lo que se debe considerar y buscar un equilibrio entre la reducción esperada del riesgo de ACV 
y el riesgo de hemorragia, así como las preferencias del paciente. No parece que el sexo 
femenino por sí mismo aumente el riesgo de ACV en ausencia de otros factores. Para pacientes 
de ambos sexos con FA, sin otros factores de riesgo de ACV, no se recomienda el tratamiento 
anticoagulante o antiagregante para la prevención. 
A día de hoy, no se recomienda el tratamiento antiplaquetario en monoterapia para la 
prevención de ACV en pacientes con FA, con independencia del riesgo de ACV (3). 
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1.8.4.2. Escalas de riesgo de hemorragia 
Estas escalas de valoración de riesgo de hemorragia ayudan a identificar a los pacientes de 
mayor riesgo de padecer algún tipo de hemorragia. No obstante, una puntuación alta no debería 
ser contraindicación de ACO, sino que obliga a la realización de un seguimiento estrecho. Se 
deben identificar los factores de riesgo y corregir los que sean tratables (3). 
Entre las escalas más utilizadas se encuentran HAS-BLED, ORBIT (Outcomes Registry 
for Better Informed Treatmen of Atrial Fibrillation), o ABC (incluye edad, biomarcadores e 
historia clínica). 
De acuerdo con un estudio publicado en 2018 que comparaba la utilización de las escalas 
HAS-BLED, ATRIA y ORBIT en pacientes con FA tratados con fármacos no AVK, la escala 
HAS-BLED clasificó a menos pacientes con bajo riesgo y logró la mayor utilidad clínica si se 
aplica un umbral de intervención hemorrágica mayor del 2%, mientras que el beneficio de otros 
puntajes solo fue evidente en umbrales más altos (25). 
 
 Escala HAS-BLED Puntos 
H Hipertensión arterial +1 
A Función renal o hepática alteradas (1 punto cada una) 1 o 2 
S “Stroke”: ACV 1 
B “Bleeding”: Hemorragia 1 
L “Lábil INR” 1 
E Edad avanzada (>65 años) 1 
D “Drugs”: fármacos o alcohol (1 punto cada uno) 1 o 2 
 
Tabla 6. Escala HAS-BLED 
Un riesgo ≥ 3 en la escala HAS-BLED indica “alto riesgo” de hemorragia y puede requerir 
una observación más cercana del paciente, monitorización estrecha del INR, etc. (2) 
 
1.8.4.3. Anticoagulación oral permanente 
El tratamiento anticoagulante reduce el riesgo de ACV (y otros eventos embólicos) en 
aproximadamente dos tercios, independientemente del riesgo inicial. 
 
1.8.4.3.1. Antagonistas de la vitamina K (AVK) 
El grupo de fármacos antagonistas de la vitamina K (AVK) comprende fenprocumón, 
acenocumarol y warfarina. El tratamiento con estos fármacos reduce en 2/3 el riesgo de ACV 
y en 1/4 la mortalidad en comparación con un grupo control (con AAS o sin tratamiento) (24). 
Su uso está limitado por su estrecho margen terapéutico, que requiere una monitorización 
frecuente y ajuste de dosis, además de múltiples interacciones con alimentos y otros fármacos.  
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Actualmente, los AVK son el único tratamiento seguro en pacientes con FA y valvulopatía 
mitral reumática o prótesis valvular mecánica (3). 
En España, el AVK más empleado es el acenocumarol. No obstante, la mayor parte de la 
evidencia disponible acerca de la eficacia y la seguridad de estos fármacos proviene de estudios 
realizados con warfarina, asumiéndose los resultados para el resto de los fármacos AVK. De 
acuerdo con el estudio PAULA (estudio transversal cuyo objetivo fue la determinación del 
grado de control de la anticoagulación durante los 12 meses previos en pacientes con FA no 
valvular en tratamiento con AVK en atención primaria en España), el control de la 
anticoagulación fue similar independientemente del tipo de AVK, no observándose diferencias 
en cuanto a la aparición de episodios tromboembólicos, hemorrágicos o cardiovasculares 
(26,27). 
 
1.8.4.3.2. Anticoagulantes orales no antagonistas de la vitamina K 
Los nuevos anticoagulantes orales (NACO) son una adecuada alternativa a los AVK en 
prevención de ACV en pacientes con FA. Cuentan con un efecto predecible sin necesidad de 
una monitorización regular. Es por esto que el tratamiento con estos fármacos es especialmente 
útil en pacientes quien, a pesar de un buen cumplimiento, tienden a mostrar fluctuaciones en el 
INR con el tratamiento con AVK; pacientes con interacciones medicamentosas con AVK; o en 
quien la monitorización frecuente del INR es difícil por razones logísticas (28). Existen dos 
tipos en función de su mecanismo de acción: 
- Inhibición directa de la trombina: dabigatrán. 
- Inhibición del factor Xa: apixabán, edoxabán y rivaroxabán. 
 
1.8.4.3.3. Comparación entre AVK y NACOs 
Se han realizado 4 grandes estudios con NACOs: ARISTOTLE para apixabán, ROCKET 
AF para rivaroxabán, RE-LY para dabigatrán y ENGAGE AF TIMI 48 para edoxaban; en los 
que han participado más de 72000 pacientes de aproximadamente 40 países. Los pacientes 
participantes en estos estudios fueron randomizados con una dosis fija de NACOs o una dosis 
ajustada de warfarina para un INR entre 2,0 y 3,0. 
3 dosis de NACOs (20 mg de rivaroxabán, 110 mg dos veces al día de dabitagrán, y 30 mg 
de edoxabán) demostraron ser no inferiores a la administración de warfarina en prevención de 
ictus y embolismo sistémico; mientras que 4 dosis de NACOs (5 mg de apixabán dos veces al 
día, 150 mg dos veces al día de dabigatrán y 60 mg de edoxabán) demostraron ser 
estadísticamente superiores al tratamiento con warfarina. 
La incidencia de hemorragia intracraneal, uno de los problemas más preocupantes de la 
anticoagulación oral, fue marcadamente inferior en el grupo de pacientes a tratamiento con 
NACOs en los 4 estudios. Asimismo, un metaanálisis realizado por Ruff et al. mostró que el 
uso de NACOs reducía el riesgo de ictus o embolia sistémica (RR 0,81, IC 95% 0,73-0,91, p < 
0,0001), la mortalidad (RR 0,90, IC 95 0,85.0,95%, p=0,0003), y las hemorragias mayores (RR 
0,86, IC 95% 0,73-1,00, p=0,06) en comparación con warfarina (29,30). 
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En cuanto al número de hemorragias gastrointestinales fueron similares en los pacientes 
tratados con apixabán con respecto al grupo control, mientras que se observó un aumento de 
riesgo de hemorragia gastrointestinal con dabigatrán (aumento de un 50%) y rivaroxabán (3). 
Estudios publicados muestran una tasa de hemorragia mayor en pacientes con FA a 
tratamiento con AVK entre un 1,3 y un 7,2% por año; mientras que en pacientes tratados con 
NACOs la tasa de hemorragias mayores fue similar o ligeramente inferior a las de pacientes 
con AVK, tanto en ensayos clínicos en fase III como en estudios de pacientes del mundo real. 
No obstante, a pesar de que todos los nuevos agentes anticoagulantes demostraron una tasa de 
hemorragia intracraneal significativamente menor que la warfarina, el riesgo hemorrágico 
global no es despreciable. 
 
1.8.4.4. Complicaciones hemorrágicas tras anticoagulación oral en pacientes con 
FA 
Un trabajo publicado en 2019 por Bertomeu-González et al. (31), estudió, mediante un 
estudio observacional retrospectivo, 2081138 hospitalizaciones de 151 hospitales del Sistema 
Nacional de Salud Español con el fin de determinar el tipo de hemorragias y la mortalidad de 
los pacientes anticoagulados por FA no valvular. Analizaron un total de 5783 hospitalizaciones 
en las que las hemorragias más frecuentes fueron de origen digestivo (43,6%), seguido de 
cerebral (30,6%). De las hemorragias digestivas, tan solo un 27% fueron altas. La mortalidad 
hospitalaria fue del 15,2%, contra 10,8% de mortalidad entre los pacientes con hemorragias sin 
FA. 
 


















Un estudio de características similares fue realizado en una cohorte de pacientes daneses 
por Lamberts et al. (32) en 54231 pacientes a tratamiento con diferentes ACOs (7963 apixabán, 
6715 rivaroxaban, 15413 dabigatran y 24230 warfarina). De entre ellos, 2418 pacientes (4,5%) 
experimentaron una hemorragia mayor durante el periodo de seguimiento. Los pacientes a 
tratamiento con rivaroxabán, dabigatrán y warfarina tuvieron más riesgo de padecer una 
hemorragia que los que fueron tratados con apixaban. Los lugares más comunes de hemorragia 
fueron el tracto gastrointestinal, renal e intracraneal. 
 
 
Figura 4. Distribución y tipo de hemorragias graves. Fuente (32). 
 
1.9. RELACIÓN CON EL CÁNCER 
Evidencia reciente sugiere una asociación entre el cáncer y la FA, aunque la magnitud 
exacta y los mecanismos subyacentes aún no están claros.  
De acuerdo al informe Las cifras del Cáncer en España (33), editado anualmente por la 
Sociedad Española de Oncología médica, el cáncer es una de las causas principales de morbi-
mortalidad a nivel mundial. En el año 2018 se registraron a nivel mundial 18,1 nuevos casos de 
cáncer, y las estimaciones indican que el número de nuevos casos podrá incrementarse hasta 
29,5 millones en 2040. 
Según la última información del Instituto Nacional de Estadística correspondiente a los 
datos del año 2018, los tumores constituyen la segunda causa de muerte en España (26,4% de 
los fallecimientos), por detrás de las enfermedades cardiovasculares. Los tumores son la 
primera causa de muerte entre los varones en España (297,8 fallecidos por cada 100000), y la 

















Es por esto por lo que es muy relevante a nivel de salud pública la relación entre el cáncer 
y la FA. Estos últimos años se han realizado diferentes estudios que apuntan a que el diagnóstico 
de FA está asociado a un riesgo aumentado de incidencia de cáncer: 
Un estudio realizado en una cohorte danesa de pacientes comparó la incidencia de cáncer 
entre pacientes diagnosticados de FA con la esperada en la población danesa, observando un 
riesgo relativo de 1,31. El riesgo relativo aumentó para todos los tipos de cáncer, pero en 
especial para los cánceres de pulmón, riñón y colon; y fue especialmente alto en el periodo 
inmediato tras el diagnóstico de FA. Después de los tres primeros meses de seguimiento, el 
riesgo total de cáncer y de cánceres sitio-específicos fue solo modestamente (aunque 
persistentemente) superior. La rápida caída del riesgo relativo tras los tres primeros meses del 
diagnóstico de FA sugiere que los cánceres seguramente ya estarían presentes en el momento 
del diagnóstico de la FA, y no ser consecuencia de esta (34). 
Resultados similares fueron recogidos en otro estudio de cohorte danesa, donde establecen 
que el diagnóstico de FA está asociado con un aumento de incidencia de diagnóstico de cáncer 
tanto en hombres como en mujeres, siendo este particularmente elevado en los primeros 90 días 
tras el diagnóstico. El riesgo de cáncer colorrectal y de pulmón fue el más elevado en los 
primeros 90 días tras el diagnóstico de FA. 
Múltiples razones pueden tener que ver con la relación temporal entre el diagnóstico de FA 
y el diagnóstico de cáncer (35): 
 




- Para empezar, la evaluación diagnóstica de los síntomas de FA puede llevar al 
diagnóstico de un cáncer oculto (sesgo de vigilancia). Tanto la FA como el cáncer 
pueden llevar a múltiples complicaciones que pueden modificar aún más la exposición 
a la atención médica, los factores de riesgo originales, la inflamación sistémica y los 
mecanismos neurohumorales (36). 
 
- Algunos estudios asocian algunos tratamientos usados en FA, como amiodarona o 
digoxina, con un riesgo aumentado de cáncer. 
 
- El cáncer y la FA pueden tener mecanismos etiológicos comunes.  Se han identificado 
diversos factores de riesgo de FA (ver punto 1.3), muchos de ellos también factores de 
riesgo para varios tipos de cánceres, como la edad, el tabaco, el consumo de alcohol y 
la obesidad. La inflamación crónica es un factor importante en el inicio y mantenimiento 
de la FA, produciendo cambios eléctricos y estructurales en el remodelado auricular. De 
la misma manera, la inflamación crónica promueve la carcinogénesis y la progresión 
tumoral. Varios factores de riesgo comunes como el alcohol o la obesidad pueden 
producir tanto FA como cáncer debido a sus mecanismos proinflamatorios. 
 
- También se ha descrito la aparición de FA en pacientes con un diagnóstico de cáncer. 
La inflamación relacionada con la patología neoplásica, los tratamientos oncológicos 
entre otros factores relacionados con el cáncer pueden afectar el remodelado auricular, 
aumentando la susceptibilidad de los pacientes con cáncer a desarrollar una FA (37). 
 
- La FA silente es común, y los síntomas de cáncer pueden llevar a pruebas diagnósticas 
que detecten tanto la FA como el cáncer. 
 
- Se ha observado que la terapia antitrombótica que se usa para el tratamiento de la FA 
puede aumentar el riesgo de hemorragia, por el cual se llegue al diagnóstico de cáncer. 
 
La hemorragia gastrointestinal relacionado con ACO ha demostrado desenmascarar 
cáncer oculto durante el primer año de tratamiento. La ACO podría ser considerada 
como una “prueba de estrés hemorrágico”, que podría revelar la presencia de un cáncer 
oculto y mejorar las posibilidades de diagnóstico precoz. De hecho, en un estudio 
publicado por Clemens et al. sugirió que la hemorragia tras la toma de ACO puede hacer 
que el cáncer se manifieste antes, en estadios más precoces, siendo aún asintomático, 
conllevando un mejor pronóstico (38).  
 
El tratamiento antitrombótico también puede causar hematuria, no obstante solo un 
pequeño porcentaje de pacientes con hematuria macroscópica son diagnosticados de 
cáncer de próstata (39). 
En los pacientes con FA que reciben ACO, la hemorragia no es una complicación 
infrecuente. En este sentido, nos planteamos una pregunta: ¿debería un evento hemorrágico en 
un paciente con FA tratado con ACO provocar una búsqueda activa de cáncer oculto? 
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Hoy en día, no se sugiere el screening rutinario de cáncer en pacientes con FA. Sin 
embargo, la evidencia y las recomendaciones sobre el trabajo diagnóstico y el manejo de las 
complicaciones hemorrágicas siguen siendo relativamente escasas. Con respecto al diagnóstico 
de cánceres ocultos después de una hemorragia en pacientes con ACO, actualmente hay pocos 






2. JUSTIFICACIÓN Y OBJETIVOS 
 
2.1. JUSTIFICACIÓN 
En estudios recientes se ha descrito una asociación entre la FA y el cáncer, si bien la 
relación exacta entre ambas patologías no está del todo clara. Un número importante de nuevos 
cánceres en pacientes con FA es desenmascarado tras un episodio de hemorragia. Debido a la 
importante prevalencia de FA en la población general, y a que la hemorragia no es una 
complicación infrecuente en estos pacientes, estudiar esta posible relación es de importancia 




2.2.1. Objetivo general 
El objetivo de este estudio es analizar la relación entre las hemorragias que experimentan 
los pacientes anticoagulados con fibrilación auricular y el diagnóstico posterior de cáncer. 
 
2.2.2. Objetivos específicos 
- Estudiar cómo influye la severidad de la hemorragia en la probabilidad de diagnosticar 
cáncer. 
 
- Estudiar cómo influye la localización de la hemorragia en la probabilidad de 
diagnosticar cáncer. 
 
- Estudiar el momento de diagnóstico de cáncer en pacientes anticoagulación con FA que 




3. MATERIALES Y MÉTODOS 
 
3.1. TIPO DE ESTUDIO Y ÁMBITO DE ESTUDIO 
Se trata de un estudio observacional retrospectivo en el que se tomó como población a 
estudio la cohorte de pacientes del registro CardioCHUVI-AF_75, que incluye a todos los 
pacientes ≥75 años del área sanitaria de Vigo con diagnóstico de FA entre el 1 de enero de 2014 
y el 31 de diciembre de 2017. 
 
3.2. CRITERIOS DE INCLUSIÓN Y EXCLUSIÓN 
 
3.2.1. Criterios de inclusión 
El diagnóstico de FA se basó en los códigos 427.31 de la novena edición de la Clasificación 
Internacional de Enfermedades (CIE-9) y el código K78 de la segunda edición Clasificación 
Internacional de Atención Primaria (CIAP-2). En todos los pacientes, el diagnóstico fue 
considerado como adecuado cuando un ECG estuvo disponible para confirmarlo. Del total de 
12083 pacientes identificados, de todos los pacientes con FA y prescripción de algún ACO, 
fueron incluibles 9639. 
 
3.2.2. Criterios de exclusión 
Se excluyeron los pacientes con cáncer preexistente (885), considerando cáncer 
preexistente al diagnosticado antes del inicio de ACO. También fueron excluidos aquellos 
pacientes a los que se les perdió el seguimiento (4 casos). 
Por lo tanto, la cohorte final del estudio consistió en 8753 pacientes con FA en tratamiento 
con ACO. 
 
3.3. VARIABLES DE ESTUDIO 
La exposición de interés fue un evento hemorrágico. Para cada paciente del estudio, 
reunimos información acerca de las características de los eventos hemorrágicos, localización, 
gravedad, pruebas de imagen, niveles de hemoglobina y necesidades de transfusión. Los 
eventos post-descarga fueron clasificados de acuerdo con la definición de la International 
Society on Trombosis and Haemostasis (ISTH): 
- Episodios de hemorragia mayor: hemorragia fatal, hemorragia sintomática en un órgano 
o área crítica, o una hemorragia que causa una reducción de los niveles de hemoglobina 
≥ 2 mg/dl, o que llevó a transfusión de ≥ 2 concentrados de hematíes (40). 
- Episodios de hemorragia no mayor clínicamente relevantes: cualquier signo o síntoma 
de hemorragia que no cumple los criterios anteriores, pero requiere intervención médica 
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por un profesional sanitario, llevó a hospitalización, aumento el nivel de atención sobre 
el paciente o llevó a una evaluación cara a cara (41). 
Para el propósito del artículo, solo se tuvieron en cuenta las hemorragias ocurridas antes 
(pero no después) del diagnóstico de cáncer, ya que nuestro objetivo fue establecer una relación 
entre la hemorragia y el consecuente diagnóstico de cáncer. 
Para este estudio se clasificaron las hemorragias en función de su localización en cuatro 
grupos: gastrointestinal, genitourinario, broncopulmonar, y hemorragias en otras 
localizaciones. Definimos hemorragia gastrointestinal (GI) como hematemesis, melena o 
hematoquecia; hemorragia genitourinaria (GU) como hematuria o hemorragia vaginal; y 
hemorragia broncopulmonar (BP) como cualquier tipo de hemoptisis. 
El resultado principal fue un nuevo diagnóstico de cáncer, definido como cualquier 
tumoración maligna sólida distinta a cáncer de piel no melanoma diagnosticado después del 
inicio del tratamiento ACO. Por lo tanto, el cáncer de piel no melanoma o cánceres 
hematológicos como leucemia, linfoma o mieloma, no fueron considerados en este estudio.  
La mayor prioridad para confirmar el diagnóstico de cáncer fue un diagnóstico patológico 
definitivo a partir de un informe anatomopatológico o citológico. Si la obtención de una muestra 
de tejido no fuese posible, los casos de cáncer serían confirmados basándose en fuerte evidencia 
clínica, radiológica o mediante marcadores de laboratorio. La fecha de los diagnósticos de 
cáncer se asignó basándose en la fecha del informe patológico o en la fecha del diagnóstico 
clínico (por ejemplo, la fecha de la prueba de imagen sugestiva), cuando el informe patológico 
o citológico no estuviera disponible. 
Los tipos de cáncer se clasificaron en función del sistema primariamente afectado. Así, se 
clasificó en cuatro grupos: gastrointestinal, genitourinario, broncopulmonar, y cáncer en otras 
localizaciones. Definimos: 
- Cáncer gastrointestinal: neoplasia localizada en esófago, estómago, duodeno, yeyuno, 
íleon, colon o recto. 
- Cáncer genitourinario: aquellos que afectan próstata, cordón espermático, útero, cérvix, 
vagina, riñón, uréter, vejiga o uretra. 
- Cáncer broncopulmonar: neoplasia en pulmón o bronquios. 
Todos los cánceres no mencionados en estas definiciones fueron definidos como cáncer de 
otras localizaciones. 
 
3.4. METODOLOGÍA ESTADÍSTICA  
Las características basales en la población general del estudio, y según la aparición o no de 
cáncer durante el seguimiento, se describieron utilizando el número y el porcentaje para datos 
categóricos, y la media ± desviación estándar para datos continuos, respectivamente. Las 
diferencias en las características se evaluaron mediante el uso de pruebas de Chi cuadrado y la 
prueba T de Student de 2 muestras independientes, respectivamente. 
29 
 
Examinamos el número e incidencia de los nuevos cánceres diagnosticados con y sin 
hemorragia precediendo al diagnóstico de cáncer de novo. La asociación entre la hemorragia y 
el diagnóstico posterior de cáncer se analizó utilizando modelos de riesgos proporcionales de 
Cox, incorporando la variable hemorragia como tiempo-dependiente. Se verificó el supuesto de 
riesgos proporcionales gráficamente. También se exploró el intervalo del tiempo desde el 
momento del primer evento hemorrágico hasta el posterior diagnóstico del cáncer. 
 
3.4.1. Software estadístico empleado 
El análisis estadístico fue realizado con Stata MP64 versión 15. 
 
3.5. ASPECTOS ÉTICOS Y MEDICOLEGALES 
Este estudio se realizó de acuerdo con los principios de la Declaración de Helsinki y fue 
aprobado por el Comité Autónomo de Ética de Investigación de Galicia, código HAC-ACO-








Se estudiaron un total de 8753 pacientes con FA. La mayoría fueron mujeres (61,7%) con 
una media de edad de 82,7 ± 4,5 años. Los AVK se prescribieron en 6091 pacientes (69,6%) y 
los NACOs en 2662 (30,4%).  
Características Hemorragia No Hemorragia P-valor 
Características demográficas 
Edad, años 83,3 ± 4,3 80,9 ± 4,2 <0,001 
Sexo femenino 1179 (54,3) 4224 (64,2) <0,001 
Índice de masa corporal, Kg/m2 30,0 +/- 4,3 29,8 +/- 4,3 0,086 
FRCV 
Hipertensión 1321 (60,8) 4221 (64,1) 0,006 
Dislipemia 1086 (50,0) 3072 (46,7) 0,007 
Diabetes mellitus 433 (19,9) 1333 (20,3) 0,757 
Historia Cardiovascular 
Enfermedad arterial periférica 73 (3,4) 265 (4,0) 0,164 
Ictus 156 (7,2) 595 (9,0) 0,007 
Enfermedad arterial coronaria 263 (12,1) 795 (12,1) 0,965 
IC 196 (9,0) 860 (13,1) <0,001 
FEVI < 40% 127 (5,8) 384 (5,8) 0,978 
Comorbilidades 
Malnutrición moderada-severa 850 (39,7) 2352 (35,7) 0,004 
Historia de hemorragia 132 (6,1) 306 (4,6) 0,008 
Datos de laboratorio 
Aclaramiento de creatinina, ml/min 60,0 +/- 21,4 65,1 +/- 24,0 <0,001 
Hemoglobina, g/dL 13,3 +/- 1,6 13,4 +/- 1,7 0,078 
Escalas de riesgo 
CHA2DS2-VASC, puntos 3,8 +/- 1,2 4,0 +/- 1,2 <0,001 
HASBLED, puntos 2,9 +/- 2,1 2,8 +/- 1,1 0,019 
Medicación 
AVK 1702 (78,4) 4389 (66,7) <0,001 
NACOs 469 (17,6) 2193 (33,3) <0,001 
Terapia antiagregante 188 (8,7) 513 (7,8) 0,198 
Betabloqueantes 924 (42,6) 2587 (39,3) 0,007 
Digoxina 382 (17,6) 935 (14,2) <0,001 
Amiodarona 134 (6,2) 278 (4,2) <0,001 
IECA o ARA-II 1290 (59,4) 3524 (53,5) <0,001 
Estatinas 988 (45,5) 2742 (41,7) 0,002 
















No hemorragia 6582 281 4,3 Ref Ref 
Cualquier 
hemorragia 





1548 120 7,8 2,91 
(2,31-3,67) 
<0,001 




Tabla 6 y 7. Características de la población a estudio 
Durante un seguimiento de 3,0 ± 1,8 años, se identificaron episodios de hemorragia en 
2171 pacientes (623 (28,7%) fueron hemorragias mayores), y nuevos diagnósticos de cáncer en 
479 pacientes. Las hemorragias más frecuentes fueron las gastrointestinales y genitourinarias 
(21,1% y 19,8%, respectivamente).  
 
Figura 6. Localización de los episodios de las hemorragias por sistemas. 
De los pacientes con hemorragias, 198 de 2171 (9,1%) fueron diagnosticados de un nuevo 
cáncer. Para aquellos con hemorragias mayores, 78 de 623 (12,5%) presentaron un nuevo 































































* El número de cánceres específicos se informan en base a la localización del hemorragia. 
Tabla 8. Número de pacientes con hemorragia o nuevo diagnóstico de cáncer y el porcentaje de nuevos 
diagnósticos de cáncer en pacientes con hemorragia de acuerdo con el lugar de hemorragia 
 
Entre los pacientes diagnosticados de un nuevo cáncer, en 198 de 479 (41,3%) la 
hemorragia precedió dichos diagnósticos, y en 78 de 479 (16,3%) la hemorragia era grave. El 
cáncer gastrointestinal fue el más frecuente (n=162, 33,8%) seguido del cáncer genitourinario 
(n=139, 29%). 
 
Figura 7. Localización de los nuevos episodios de cáncer por sistemas 
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La Figura 8 presenta datos sobre la ratio de nuevos cánceres (de acuerdo con la 
localización) precedidos por una hemorragia en los respectivos órganos. Entre los pacientes con 
un nuevo diagnóstico de cáncer gastrointestinal, 42 de 162 (25,9%) fueron diagnosticados en 
aquellos con hemorragia gastrointestinal previa. Entre los pacientes con un nuevo diagnóstico 
de cáncer genitourinario, 44 de 139 (31,7%) fueron diagnosticados en aquellos con hemorragia 
genitourinaria previa. Entre aquellos pacientes con un nuevo diagnóstico de cáncer 
broncopulmonar, 5 de 37 (13,5%) fueron diagnosticados en aquellos con un hemorragia 
broncopulmonar anterior. De los restantes 141 nuevos diagnósticos de cáncer, 26 fueron 
diagnosticados en pacientes con otros hemorragias que no fueron ni gastrointestinales, ni 
genitourinarias ni broncopulmonares. 
 
Figura 8. Ratio de nuevos cánceres (por localización) precedidos de hemorragia en los mismos órganos. 
La incidencia acumulada de cáncer después de un hemorragia es representada gráficamente 
en la Figura 9. Pacientes con cualquier hemorragia tuvieron un riesgo 3 veces mayor de ser 
diagnosticados de un nuevo cáncer comparados con aquellos sin ninguna hemorragia (4,7 por 
100 pacientes/año versus 1,4 por 100 pacientes/año, HR: 3,72 [95% CI 3,05-4,55].  
Figura 9. Incidencia acumulada de cáncer en relación con las hemorragias. 
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En las siguientes figuras se muestran los datos de asociación entre la localización de las 
hemorragias y el nuevo diagnóstico de cáncer: 
- La hemorragia gastrointestinal fue asociada a un riesgo 13 veces mayor de diagnóstico 
de un nuevo cáncer gastrointestinal (HR para cualquier cáncer gastrointestinal 13,44 [IC 
95% 9,11-19,85]; para hemorragia gastrointestinal grave 25,08 [IC 95% 15,70-26,20]). 
Figura 10. Asociación entre el cáncer GI y el hemorragia GI 
 
Tabla 9. Efecto de la hemorragia gastrointestinal y no gastrointestinal en el diagnóstico de cáncer 
gastrointestinal y no gastrointestinal 
 
Evento 
Nuevo cáncer GI Nuevo cáncer no GI 
















120/8295 1,4 ref ref 197/8295 3,6 ref ref 
Cualquier 
hemorragia GI 
42/458 9,2 13,44 
(9,11-19,85) 






28/197 14,2 25,08 
(15,70-40,07) 






14/261 5,4 7,56 
(4,28-13,35) 












138/7040 2,0 ref ref 205/7040 2,9 ref ref 
Cualquier 
hemorragia GI 
24/1713 1,4 1,22 
(0,78-1,91) 






8/426 1,9 2,21 
(1,08-4,53) 





GI no mayor 
16/1287 1,2 0,95 
(0,56-1,62) 






- La hemorragia genitourinaria fue asociada con un riesgo 18 veces mayor de nuevo 
diagnóstico de cáncer genitourinario (HR para cualquier hemorragia genitourinaria 
18,11 [IC 95% 12,52-26,20]; para hemorragia grave genitourinaria HR = 44,38 [IC 95% 
26,53-74,24]). 
 
Figura 11. Asociación entre el cáncer GU y el hemorragia GU 
 
 
Tabla 10. Efecto de la hemorragia genitourinaria y no genitourinaria en el diagnóstico de cáncer genitourinario 
y no genitourinario 
 
Evento 
Nuevo cáncer GU Nuevo cáncer no GU 
















95/8324 1,1 ref ref 321/8324 3,9 ref ref 
Cualquier 
hemorragia GU 
44/429 10,3 18,11 
(12,52-
26,20) 





28/197 14,2 44,38 
(26,53-
74,24) 





14/261 5,4 14,01 
(8,94-21,97) 











110/7011 1,6 ref ref 234/7011 3,3 ref ref 
Cualquier 
hemorragia GU 
29/1742 1,7 1,72 
(1,10-2,68) 





11/544 2,0 2,72 
(1,37-5,41) 




GU no mayor 
18/1198 1,5 1,37 
(0,81-1,33) 





- La hemorragia broncopulmonar fue asociada a un riesgo 15 veces mayor de diagnóstico 
de un nuevo cáncer broncopulmonar (HR para cualquier hemorragia broncopulmonar 
15,78 [IC 95% 6,03-41,28]; 23,85 para hemorragia mayor broncopulmonar [IC 95% 
3,23-175,52]). 
 
Figura 12. Asociación entre hemorragia y cáncer broncopulmonares 
 
 
Tabla 11. Efecto de la hemorragia broncopulmonar y no broncopulmonar en el diagnóstico de cáncer 




Nuevo cáncer BP Nuevo cáncer no BP 
















32/8643 0,4 ref ref 436/8643 5,0 ref ref 
Cualquier 
hemorragia BP 
5/111 4,5 15,78 
(6,03-41,28) 





1/21 4,8 23,83 
(3,23-
175,52) 





4/90 4,4 14,15 
(4,91-40,77) 











30/6692 0,4 ref ref 262/6692 3,3 ref ref 
Cualquier 
hemorragia BP 
7/2061 0,3 0,87 
(0,33-2,28) 





2/602 0,3 1,06 
(0,40-2,83) 




BP no mayor 
5/1459 0,1 0,86 
(0,32-2,31) 





- Para aquellas hemorragias que no fueron ni gastrointestinales, ni genitourinarios ni 
broncopulmonares (en las imágenes “otra hemorragia”), el Hazard ratio para cánceres 
que no fueron ni gastrointestinales, ni genitourinarios ni broncopulmonares (en las 
figuras “otro cáncer”) fue 2,31 (IC 95% 1,47-3,64), sin una asociación significativa con 
hemorragia mayor (HR 1,48; IC 95% 0,47-4,68). 
 
Figura 13. Asociación entre otros lugares de hemorragia y otros cánceres. 
 
Tabla 12. Efecto de hemorragia gastrointestinal/genitourinaria/broncopulmonar y otros lugares de hemorragia 
en la aparición de nuevos cánceres gastrointestinales/genitourinarios y broncopulmonares y de otros lugares. 
 
Evento 
Nuevo otro cáncer Nuevo cáncer GI/GU/BP 















115/7580 1,5 ref ref 302/7580 4,0 ref ref 
Cualquier otra 
hemorragia 
26/1173 2,2 2,31 
(1,47-3,64) 






3/327 0,9 1,48 
(0,47-4,68) 






23/847 2,7 2,35 
(1,45.3,80) 















21/997 2,1 1,80 
(1,04-3-11) 






7/296 2,4 1,19 
(0,29-4,84) 






14/701 2,0 1,92 
(1,07-3,46) 





La figura 14 muestra el momento en el que se diagnostica un nuevo cáncer en pacientes 
con hemorragia previa. De los nuevos cánceres diagnosticados tras hemorragia, 36 de 198 
(18,2%) fueron diagnosticados en el primer mes tras la hemorragia (29,5% tras una hemorragia 











En este estudio, hemos caracterizado la relación que coexiste entre las hemorragias 
experimentadas en pacientes ancianos anticoagulados con FA y analizamos la influencia de la 
severidad y la localización de las hemorragias con el posterior diagnóstico de cáncer. Así, 
hemos advertido que las hemorragias gastrointestinales, genitourinarias y broncopulmonares 
brindan la oportunidad de identificar a un grupo de pacientes con un riesgo particularmente alto 
de un nuevo diagnóstico de cáncer. 
Se estudiaron un total de 8753 pacientes con FA, de los cuales 2171 sufrieron una 
hemorragia a lo largo del seguimiento. Las localizaciones más frecuentes de hemorragia fueron 
la gastrointestinal (458 pacientes, 21,1%) y la genitourinaria (429 pacientes, correspondiendo 
al 19,8% de las hemorragias). Estos datos concuerdan con otros estudios (31,32). Del total de 
hemorragias, 623 fueron clasificadas como hemorragias graves (el 28,64%). 
De entre los 2171 pacientes que desarrollaron una hemorragia, 198 se diagnosticaron de 
cáncer de novo (9,1%). En cuanto a las localizaciones concretas, la hemorragia gastrointestinal 
se asoció a un riesgo 13 veces mayor de cáncer gastrointestinal mientras que la hemorragia 
genitourinaria se asoció con un riesgo 18 veces mayor de cáncer genitourinario. Por otra parte, 
la hemorragia broncopulmonar se asoció a un riesgo 15 veces mayor de cáncer broncopulmonar. 
En relación con las hemorragias de otras localizaciones, el riesgo de cáncer en otras 
localizaciones fue mucho menor, concretamente, un 2,31 veces mayor, en comparación con 
aquellos pacientes sin hemorragia durante el seguimiento.  
Si se restringe el análisis a las hemorragias graves por localización específica, 1 de cada 7 
pacientes con hemorragia grave de localización gastrointestinal se diagnosticó de un nuevo 
cáncer de la misma localización (es decir, gastrointestinal). Además, 1 de cada 4 pacientes con 
hemorragia mayor genitourinaria se diagnosticaron de cáncer genitourinario mientras que 1 de 
cada 21 pacientes con hemorragia mayor broncopulmonar se diagnosticó de cáncer 
broncopulmonar. Para las hemorragias de otras localizaciones, la asociación con cáncer no 
gastrointestinal, genitourinario ni broncopulmonar no fue estadísticamente significativa. 
La potencial ventaja de las hemorragias para desenmascarar cáncer subyacente es conocida 
desde hace tiempo, pero la mayoría de los informes sobre esta asociación se basan en pequeñas 
series de casos retrospectivos o análisis de bases de datos diseñadas para otros fines y que no 
proporcionan medidas fidedignas de la dirección ni fuerza de asociación. 
Recientemente, un estudio retrospectivo nacional en Dinamarca de pacientes 
anticoagulados con FA encontró un aumento del riesgo relativo de cáncer colorrectal en 
pacientes con hemorragia a nivel del tracto digestivo bajo (42). Los autores demostraron un 
riesgo 15 veces mayor de diagnóstico de un nuevo cáncer colorrectal en pacientes ≥ 75 años 
con hemorragia digestiva baja (el riesgo a 1 año de cáncer colorrectal fue 8,1%, mientras que 
en pacientes sin hemorragia fue 0,53%). Los resultados de nuestro estudio son similares pues 
la hemorragia gastrointestinal se asoció a un riesgo 13 veces mayor de cáncer gastrointestinal. 
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Sin embargo, la originalidad de los hallazgos del presente estudio consiste en confirmar los 
resultados ya disponible además de extender el conocimiento a otras localizaciones de 
hemorragia y cáncer, tales como los genitourinarios y broncopulmonares.  
El significado de la hematuria en pacientes que reciben ACO ha sido estudiado tan solo por 
varios estudios de baja potencia estadística, realizados en muestras relativamente pequeñas 
(<100 pacientes) (43). Solo el estudio de Yu HF et al., realizado en 5833 pacientes con FA y 
hematuria, mostró una prevalencia más alta de cáncer genitourinario en el grupo de pacientes a 
tratamiento con ACO (65, 1,7%) con respecto al grupo que no los tomaba (13, 0,6%), y una 
detección temprana de cáncer genitourinario (44). En nuestro estudio, los pacientes con 
hemorragia genitourinaria tuvieron un riesgo 18 veces mayor de cáncer genitourinario.  
En cuanto a hemorragias broncopulmonares, se conoce que el 15-25% de los casos de 
hemoptisis se deben a cáncer de pulmón (45). En el estudio de Hirshberg et al, realizado en 208 
pacientes sin antecedentes de cáncer que presentaron hemoptisis, se encontró un incidencia del 
19% de cáncer de pulmón (46). Los datos de nuestro estudio mostraron que, de 111 pacientes 
con hemorragia broncopulmonar, 5 fueron diagnosticados de cáncer broncopulmonar (4,5%). 
El diseño del presente estudio y las definiciones de hemorragia empleadas en el mismo difieren 
de los usados en el estudio Hirshberg et al, lo cual explica la diferencia en los riesgos 
encontrados en ambos estudios.  
Aunque a mayor gravedad de hemorragia, mayor es la asociación con el cáncer, un hallazgo 
relevante de nuestro estudio muestra que un 60,6% de los cánceres en pacientes con hemorragia 
fue diagnosticado tras una hemorragia menor. Hemos encontrado un riesgo 3 veces mayor de 
nuevo diagnóstico de cáncer tras hemorragias no mayores en la población de nuestro estudio, 
que es incluso más relevante en pacientes con hemorragia gastrointestinal (riesgo 7 veces 
mayor), genitourinario (riesgo 14 veces mayor) y broncopulmonar (riesgo 14 veces mayor). 
Estos hallazgos son consistentes con los encontrados en el estudio realizado por Eikelboom et 
al, usando datos del estudio COMPASS (47). En una población de pacientes con ateroesclerosis 
establecida tratados con 100 mg de aspirina con o si 2,5 mg de rivaroxabán, Eikelboom et al 
encontraron que menos de un tercio de los nuevos diagnósticos de cáncer tras una hemorragia 
fueron diagnosticados en pacientes con hemorragia mayor previa. Este hallazgo resalta el 
potencial de las hemorragias menores para desenmascarar nuevos cánceres. 
En este análisis, caracterizamos la relación temporal entre las hemorragias y los 
consecuentes diagnósticos de cáncer. La mayoría de los cánceres fueron diagnosticados en los 
primeros 6 meses tras el respectivo episodio hemorrágico. Esto concuerda con los resultados de 
un estudio previo, en el que el periodo crítico de detección de un cáncer fue de 6 meses tras la 
hemorragia  (38).  
Desafortunadamente, muchos cánceres son asintomáticos hasta estadios avanzados de la 
enfermedad, cuando el tratamiento tiene un reducido efecto en la supervivencia. 
Paradójicamente, un puede ser interpretado de manera positiva como una oportunidad para 
diagnosticar antes cánceres ocultos. Un screening rápido proactivo de cáncer tras una 
hemorragia podría aportar un diagnóstico precoz de cáncer y resultar en un tratamiento 
temprano, un mejor pronóstico e incluso un aumento de la supervivencia a largo plazo.  
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La fuerte asociación entre hemorragia y cáncer, específicamente para cáncer 
gastrointestinal, genitourinario y broncopulmonar, muestra la importancia de buscar cánceres 
ocultos de la misma localización que la hemorragia en los pacientes que experimentan episodios 
hemorrágicos. Por lo tanto, las hemorragias gastrointestinales, genitourinarias y 
broncopulmonares durante tratamiento ACO no deberían tacharse de hemorragias mucosos 
atribuibles al propio tratamiento ACO, sino que estos pacientes, preferiblemente, deberían ser 
examinados en búsqueda de una causa maligna subyacente. 
Las hemorragias gastrointestinales pueden clasificarse en hemorragias digestivas altas 
(HDA) y hemorragias digestivas bajas (HDB). La HDA se define como aquella que se origina 
en el tracto digestivo superior, proximalmente al ángulo de Treitz (esófago, estómago y 
duodeno); las HDB son definidas como las que se producen distalmente a dicho ángulo (desde 
el yeyuno al ano). Las causas más frecuentes de HDA son la úlcera péptica (37-50%), las varices 
esofágicas (10-15%), las lesiones agudas de la mucosa gástrica (8-15%), la esofagitis (5-15%), 
y la lesión de Mallory-Weiss (5-8%). La etiología neoplásica corresponde únicamente a 1-5% 
de los HDA. Las neoplasias esofago-gástricas acostumbran a presentarse en forma de 
hemorragia crónica, las hemorragias agudas suelen evidenciarse en los tumores de células 
estromales gastrointestinales (GIST) ulcerados (48). Los tumores esofágicos suelen debutar con 
disfagia, dolor y pérdida de peso; mientras que los síntomas más frecuentes de los carcinomas 
gástricos suelen ser molestias abdominales, sensación de plenitud y dolor, siendo las 
hemorragias menos frecuentes. Por otra parte, las causas más frecuentes de HDB son la 
diverticulosis (30%), enfermedades anorrectales (14-20%), isquemia intestinal (12%), 
enfermedad inflamatoria intestinal (9%), enfermedad neoplásica (6%) y malformaciones 
arteriovenosas (3%) (49). El tipo de cáncer más común es el cáncer colorrectal, siendo los de 
intestino delgado mucho menos frecuentes.  
La manifestación clínica del cáncer colorrectal depende de su localización. Si se sitúa en 
el recto, puede manifestarse como un síndrome anorrectal, urgencia, tenesmo y diarrea con 
moco y sangre. Los tumores localizados en sigma, colon izquierdo y colon transverso se 
manifiestan más frecuentemente en forma de rectorragia o cambios en el ritmo deposicional. 
En cuanto a los localizados en ciego y colon ascendente, se manifiestan más frecuentemente 
por anemia ferropénica crónica.  
Como se ha mencionado anteriormente, el tratamiento ACO aumenta el riesgo de 
hemorragia gastrointestinal (30), tanto alta como baja, incrementando asimismo el riesgo de 
diagnóstico de un cáncer gastrointestinal (42). Estos hallazgos respaldan la necesidad de una 
exploración oportuna en pacientes anticoagulados que presentan signos clínicos de hemorragia 
digestiva, y posiblemente también en aquellos que presenten signos subclínicos como anemia 
o sangre oculta en heces positiva, pues podrían proporcionar una detección temprana de 
patología colorrectal maligna. 
La hematuria se define como la excreción de sangre por la orina, que puede expresar un 
problema en el tracto urinario desde el glomérulo al meato uretral. Las causas de hematuria 
pueden ser muy variadas: nefrolitiasis, pielonefritis, hipertrofia benigna prostática, o tumores 
malignos, esta última especialmente en pacientes ancianos (50). Las neoplasias genitourinarias 
siempre deben tenerse en cuenta en el diagnóstico diferencial de la hematuria. Los cánceres 
urológicos más frecuentes son el carcinoma de próstata (cáncer más frecuente en varones) y el 
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cáncer de vejiga. El tumor vesical se manifiesta frecuentemente por hematuria macroscópica 
monosintomática, siendo la causa más frecuente en el varón. 
Un estudio realizado en una cohorte de pacientes daneses (51), estudió el riesgo de cáncer 
en pacientes con un diagnóstico hospitalario de hematuria, hallando un riesgo aumentado de 
cáncer de vejiga y otros cánceres urológicos, especialmente en los 3 primeros meses tras el 
diagnóstico de hematuria. Además, la hematuria es una complicación no infrecuente en 
pacientes con FA tratados con ACO. Estudios como el realizado por Yu HF et al, además del 
nuestro, ponen de relieve que los episodios de hemorragia genitourinaria confieren riesgo 
elevado de diagnóstico de cánceres genitourinarios. Estos hallazgos subrayan la necesidad de 
una evaluación meticulosa de la causa de hematuria en aras de un diagnóstico precoz de un 
cáncer subyacente. 
En cuanto a los hemorragias broncopulmonares, en un estudio publicado por Mondoni et 
al. (45) en pacientes con hemoptisis, hallaron que la causa más frecuente fueron las neoplasias 
pulmonares (19,1%), seguido de neumonía/absceso pulmonar (18,6%), y bronquiectasias. La 
mayoría de las neoplasias fueron cánceres de pulmón (91,3%), con lesiones endobronquiales 
asociadas (72,4%).  
Las manifestaciones clínicas más frecuentes del cáncer de pulmón son la aparición de una 
nueva tos en pacientes fumadores (aproximadamente la mitad de los pacientes debutan así), 
neumonía recurrente, exacerbaciones frecuentes en pacientes con EPOC, disnea (de un tercio a 
la mitad de los pacientes con cáncer de pulmón la padecen), embolia pulmonar, derrame pleural, 
derrame pericárdico, … La hemoptisis está presente en aproximadamente un cuarto de los 
pacientes con cáncer de pulmón, y es raramente masiva. En los pacientes que presentan 
hemoptisis, es preciso identificar la causa de la hemorragia. La combinación de broncoscopia 
y TC tiene un alto rendimiento en el diagnóstico de estos pacientes (45,52). 
Estos resultados acarrean preguntas importantes. ¿Debería un episodio de hemorragia en 
pacientes anticoagulados llevar a una búsqueda dirigida de cáncer oculto? Varios factores 
argumentan en contra de una búsqueda rutinaria, incluido el bajo riesgo absoluto de cáncer y el 
potencial coste de las pruebas. Sin embargo, la importante asociación que encontramos entre 
las hemorragias gastrointestinales, genitourinarias y broncopulmonares y sus respectivos 
cánceres hace necesario reflexionar sobre este tema.  
Aunque una hemorragia no es deseable, puede ayudar a los médicos a realizar un 
diagnóstico precoz de cáncer, pudiendo producir mejores resultados en cuanto a calidad de vida 
y supervivencia. Por todo esto, obtener información acerca de la relación entre la FA y el cáncer 
es de gran relevancia para la salud pública. 
Nuestros resultados, junto con los resultados del estudio danés y del estudio COMPASS 
(42,47), apoyan que las hemorragias gastrointestinales, genitourinarias y broncopulmonares en 
pacientes que reciben ACO deberían llevar a una búsqueda minuciosa de cáncer oculto, incluso 
si la hemorragia es menor. 
A pesar del interés de los hallazgos de nuestro estudio, basados en una gran cohorte de 
pacientes contemporánea de pacientes reales con FA, se deben considerar varias limitaciones. 
Este es un estudio retrospectivo observacional de un solo centro con pacientes de la práctica 
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clínica real, no seleccionados, por lo que no se pueden hacer inferencias causales. Una posible 
limitación es que el protocolo de nuestro estudio no ordenó la investigación de pacientes con 
cáncer, sino que lo dejó a criterio del médico. Desafortunadamente, nuestro estudio tampoco 
tiene datos para analizar el estadio en el que se encontraba el cáncer ni los eventos posteriores 
al diagnóstico de este. Datos sobre algunos factores relacionados con el cáncer no fueron 
recogidos, como el hábito tabáquico o dietético. Por último, debido a la falta de poder 
estadístico en relación con el resultado primario, no se pudo estratificar el análisis por tipo de 







1. Entre los pacientes con FA a tratamiento con ACO, las hemorragias gastrointestinales, 
genitourinarias y broncopulmonares están fuertemente asociadas con el diagnóstico de 
cáncer de novo. 
 
2. El tipo de hemorragia más frecuente fue la gastrointestinal, seguida de la genitourinaria 
y de la broncopulmonar.  
 
3. El tipo de cáncer más frecuentemente diagnosticado fue el gastrointestinal, seguido de 
genitourinario y broncopulmonar. 
 
4. La magnitud de la asociación de hemorragia con diagnóstico de cáncer aumenta con la 
gravedad de la hemorragia. 
 
5. Un gran porcentaje (60,6%) de pacientes fueron diagnosticados de cáncer tras una 
hemorragia no grave. 
 
6. La mayoría de los cánceres fueron diagnosticados los primeros 6 meses tras la 
hemorragia.  
 
7. Una evaluación precoz de la hemorragia podría ser útil en ese periodo de tiempo. Dicha 
evaluación debería ser activa y preferiblemente multidisciplinar para maximizar el 
rendimiento de las pruebas destinadas a la detección temprana del cáncer, 
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